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MIELOMA MULTIPLE Ig A.

M.A. Fenollosa, Y. Aznar, J.M. Escobedo, A. Garcia*, A.M. Oltra,
M. Fernandez, A. Pérez.

Servicio de Nefrologia Hospital General Universitario de Valencia. * Servicio
de Anatomia Patol6gica Hospital Universitario La Fe, Valencia.

Caso clinico:

Mujer de 54 afios remitida a Consultas Externas de Nefrologia por proteinuria (2,7 gr /24 hrs),
conocida desde hacia tres meses al realizarle controles analiticos, por anorexia y pérdida de
peso (10 kg); no presentd edema, ni alteraciones digestivas. No sintomatologia que hiciera sos-
pechar enfermedad sistémica.

Antecedentes personales:

No alergias medicamentosas conocidas. Dos gestaciones a término que cursaron sin hiper-
tension arterial, ni proteinuria. Menopausia a los 51 afios. Hiperlipidemia tratada con Estatinas.
Artralgias ocasionales. Depresion.

Antecedentes familiares:

Hermana con leucemia. No otros antecedentes de interés clinico.

Exploracion fisica:

Buen estado general. Apirética. No bocio ni adenopatias. No edema. Auscultacion cardio-
pulmonar dentro de la normalidad. Abdomen: no doloroso a la palpacion, no visceromegalias.
Tensién Arterial 153/86 mm Hg. Fc: 92 Ipm. Pulsos pedios palpables y simétricos. Neuroldgico
basico: sin signos de focalidad neuroldgica.

Analitica:

SANGRE: Hemograma sin alteraciones significativas; perfil enzimatico hepatico, glucosa,
ionograma: resultados normales; Urea: 34 mg/d|, Creatinina 0.93 mg/dl, Urico: 4.9 mg/dl, Ca:
9.1 mg/dl, P: 4.3 mg/dl, CT 345 mg/dl, TG: 332 mg/dl, HDL 50 mg/dl, LDL 229 mg/dlI.
Proteinas totales 7.1 g/dl. Proteinograma, Inmunoelectroforesis, C3, C4, F.B, PCR, ASLO,
F.Reumatoide: normales. ANA, ENAS, ANCA, HBsAg, antiHBc, antiHVC y anti HIV 1+2 vy
Serologia luética: Negativos. CEA, CA 19.9, CA 125, CA 15.3 y AFP: Negativos. Hormonas
Tiroideas: cifras dentro de la normalidad.

ORINA: Proteinuria 5.42 gr/dia. Proteinograma: Albimina: 39, alfal: 13.8, alfa2: 9.4, beta:
14, gamma: 23.8 (%). IgG 404, IgA 1100 e IgM 51. Sedimento: 10-12 L/C y 4-6 H/C.
Abundantes cilindros hialinos. Urinocultivo: negativo.

Ecografia Renal y Vesical: imagenes normales, sin hallazgos patologicos.

T.A.C Torécico y Abdominal: normales.

Colonoscopia: dentro de la normalidad.

Evolucion:

Una vez descartada la presencia de neoplasias y ante el deterioro de la funcion renal, se



Casos Clini

practica biopsia renal. El informe anatomo-patolégico preliminar sugiere el
diagndstico de glomerulonefritis Fibrilar, Rojo Congo negativo pero en el
estudio definitivo se identifican las fibrillas en el mesangio como material
amiloide, que junto a la tenue birrefringencia verde con la luz polarizada y
la repeticion de la tincién de Rojo Congo, confirman el diagnéstico de
Amiloidosis.

Se consulta con Servicio de Hematologia para tratamiento Amiloidosis
y se practica aspirado de médula 6sea, siendo diagnosticada de Mieloma
mdltiple IgA.

Seguidamente se inicia tratamiento quimioterapico tipo VAD
(Vincristina, Adriamicina y Dexametasona). Tras el tercer ciclo se evidencia
mejoria de la funcion renal (urea 206, creatinina 3,86 mg/dl), planteando-
se incluso la posibilidad de autotransplante, pero posteriormente se deses-
tima dada la progresion de la Insuficiencia renal (urea 166, creatinina 6,18
mg/dl), con marcada proteinuria (6,6 g/dia).

En la actualidad iniciar4 nuevo tratamiento quimioterapico y esta pen-
diente de realizacion fistula arteriovenosa.

Estudio anatomopatoldgico:

Biopsia renal: el cilindro presenta 65 glomérulos, 31 de los cuales
estan esclerosados de forma completa. Los 34 glomérulos restantes pre-
sentan lesion difusa y global, aunque no todos con la misma intensidad.
Son ovillos hipercelulares con expansion de la matriz mesangial y engro-
samiento de la membrana basal de los capilares. En 6 ovillos existe proli-
feracion extracapilar con formacion de semilunas concéntricas. Las arte-
riolas renales tienen las paredes engrosadas, algunas de ellas ademas

muestran hiperplasia fibrosa intimal con reduccion severa de la luz. El
intersticio es denso y fibroso, con infiltrado inflamatorio moderado, tdbulos
con paredes engrosadas y arrosariadas de forma extensa. Se observan depdsitos Rojo Congo
positivos a nivel del mesangio. El estudio ultraestructural identifica fibrillas de material amiloide
a nivel de mesangio y paredes de arteriolas y tubulos.

Diagnéstico:
Mieloma mudiltiple IgA estadio IB con amiloidosis secundaria.
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Comentarios:
La forma de amiloidosis sistémica que se observa con
mayor frecuencia en la préactica clinica es la AL (amiloi-
dosis idiopatica primaria o asociada a mieloma mdltiple),
que se debe a la formacién de fibrillas por cadenas lige-
ras en la amiloidosis primaria y en algunos casos de mie-
loma multiple. Menos del 20% de los pacientes con ami-
loidosis AL padece mieloma. El resto presenta otras
gammapatias monoclonales, enfermedad por depdsito
de cadenas ligeras o incluso agammaglobulinemia (con
produccion de cadenas ligeras pero no de inmunoglobu-
linas completas). Aproximadamente, el 15 a 20% de los
pacientes con mieloma sufre amiloidosis AL. Estos
pacientes presentan una poblaciéon monoclonal de células
plasmaticas en la médula ésea que produce de manera
constante pequefios fragmentos de cadenas ligeras
lambda o kappa, o bien inmunoglobulinas, que son pro-
cesados (fragmentados) de manera anémala por las enzi-
mas de los macréfagos, originando las cadenas ligeras
parcialmente degradadas responsables de la amiloidosis
AL.

La biopsia renal con inmunohistoquimia y ultraestruc-
tura, resulta Gtil para distinguir la amiloidosis AL primaria
de la secundaria y de otros tipos de lesiones glomerula-
res que también pueden tener depositos fibrilares de dis-
tinto tamafio que los que sufren amiloidosis y no presen-
tan sus tipicas caracteristicas de tincion como la glome-
rulonefritis fibrilar o la inmunotactoide o por fibronectina.

El pronéstio de los enfermos afectados por Amiloidosis AL es malo y en algunas series la
media de supervivencia ha sido inferior a los dos afios. La progresion a nefropatia terminal se
puede predecir a partir del nivel de creatinina basal en el momento del diagndstico y por el
grado de proteinuria. El tiempo medio que transcurre entre el diagnéstico y la necesidad de dia-
lisis es de 14 meses. Entre los factores que se asocian a una menor supervivencia destacan
la afectacion cardiaca, la existencia de proteinuria ? frente a ?, la disfuncién renal con aumento
de la creatinina sérica y la fibrosis intersticial en la biopsia renal. La principal causa de muerte
en estos casos es la enfermedad cardiaca con insuficiencia y arritmia, seguida de la afectacion
renal.
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